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緒 =ー"自
1863年 Von Reklinghausenが新生児脳の硬化
巣と心臓の筋腫K注目したのが恐らく本病の研究の
第一歩であろうといわれている。 1880年 Brissaud
u. Bournevil1e が “Sc1erosis tubereuse . des 
circonvolutions cerebrales" と各附け翌 1881年
Hartdegenは“Neuromagangliocellular・e-Glio-
ma gangliocellulare"としづ言葉を用いて病理学 
的所見の記載を行ったにも拘わらず， 1908年 Vogt
が皮膚腺腫癒滴性痘撃，精神機能低下を記載する迄
臨床的lζは認められなかった。以来 Scherlock， 
Lind，Brushfield，Wyatt，Yokovlev，Guthrie， 
Critchley，Ear1， Pellizi，Bielschowsky，Kufs， 
Serensen，Helmke，その他の報告が 450余例あり，
我固に於ても佐藤，山本，美坂，田中，佐々木，竹
林，中村，駒木，藤J!I，牧田，その他の報告が 90余
例あるが内外合わせて 500余例に過ぎず，その中剖
検例は更に少く本邦に於ては十数例で，比較的稀有
なる疾患に属するものといえよう。
本疾患は定型的なものでは次第K進行する痴呆，
崩摘発作，皮膚の変化就中顔面の皮脂腺腫及び脳の 
固有変化が見られ，その他腎臓，心臓，牌，肺，網
膜等にも新生物の出現が見られる。
乙れらの特徴的な 3主徴に対して Sherlockは
“epi1oia"という言葉を用いている。これら完全型
に対して 1913年 Sehusterが正常知能の結節性硬
化症を記載して以来多数の不完全型も報告されてい
る。
私は今迄千葉大学神経科lζ於て得られた本症の完
全型及び不完全型の臨床例 11例と 1例の剖検例に
ついて種々検索した結果と，内外の文献と比較参照
した結果について報告する。/
A. 症例の分析とその検討
1) 頻度
昭和 20年より 29年の間千葉大学神経科外来患者
中癒痛と診断されたもの 1485例，精神薄弱者は 621
例で，乙の中結節性硬化症は 7例でその割合は癒澗 
患者の 0.47%，精神薄弱患者の1.13%で、あった。本
症は米国は欧州より少く欧州では癒痢の 0.6%，米国
では 0.1~0.5% であるといわれている。とれ応対し 
Ross，Dickerson (1943)は25例の症例で癒痛との 
比率は 0.56%で英国と大差なく， Butterworth， 
W iIsonも同様の頻度であるといっている。一方 
Andersonは0.2%で，一般人口との割合は 0.002
%であろうと述べている。以上0.47%という略同
様の数値から欧米各国との聞に著しい差違はないも
のと思われる。 
2) 性別
田中は文献を渉漁し 228例中男子 126例，女子 
102 {7IJで、あるといい， Ferraro a. Doolitt1eは17伊j
中男子〉女子であり， Ross，Dickersonは25例中
男子 15例，女子 10例でいづれも梢々男子が多いと
述べている。私の症例 12例では男子 5例，女子 7
例で遂l乙女子が優位K立っている。いずれにせよ性
別については大きな差はなく略々平等に出現するも
のと考えて良いと思う。
3) 遺伝
私の症例lζ於て濃厚な遺伝関係の認められるもの
は症例 1 及び症例 2 である。症例 2~(於ては精神疾
患，皮膚の病変を有するものが見られ，症例 1の同 
胞に於ても精神機能の低下せるもの，父系中の性格
異常者(所謂癒痛性気質)が目立つ。更に興味のあ
るのは症例 2~(於て尖足が 3λに見られることであー
る。
残りの 10例に於ては，精神薄弱のあるものはな
く，性格異常者は症例 10，症例 11，症例 12K見ら
れた。癒摘発作は症例 5，症例 10，症例 12の3例に
あり，その他の精神疾患は症例 2，症例 12の精神分 
裂病と症例 10の老人性精神病のみであった。皮膚
変化は症例 1，症例 2 の他症例 3~乙認められた。 乙 
れに反しその他の腫療は可成り多く症例 1の胃癌，
症例3の子宮腫湯，症例4の胃癌及び子宮腫蕩，症
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例 8の胃癌が見られた。流早産は症例 1，症例 8，症
例 10の3例花見られ，アルコール中毒は症例2 I(1 
名見られたのみである。 
上記いずれlとも詳当せず遺伝病を思わせる徴候を
見出し得なかったものに症例 6，症例 7，症例9があ 
札症例4は胃癌と子宮腫蕩があったがこれらが本 
病の遺伝型式に関連を有するや否やは不明であるが
恐らく直接的な関連性は乏しいものと考えられる。
以上相当濃厚なる遺伝関係を思わしめるものは症
例 1，症例2，症例 10，症例 12の4例。ある程度の
遺伝関係が認められるもの症例4， 症例5， 症例8
(流産のみである)，症例 11の4例。全く認められな
いもの症例4，症例 6，症例 7，症例9の4例である。
本疾患と遺伝との関係に就いてはアノレコール中
毒，精神疾患，癒摘が注目されている。因みに田中
の文献的考察を引用すると，アルコール中毒 18/102
精神病 19(102，癒廟様痘撃22(102で，我固に於て
はアノレコール中毒 9/27，精神病6/27であり， 私の
症例ではアルコール中毒 1/12，精神病 5/12，癒1商様
痘寧3/12であった。 Critchley，Earlも20例中 13
例に精神病質者(アルコール中毒等)を認めたと述
べている。
しかし乍ら我々の症例K於てはアルコール中毒と
は特別の関係を見出し得ずその他の腫療の発現が却
って目立った。 
4) 発病
本症の発病時期を皮膚異常，精神薄弱，癒痛の3
主徴のいずれが出現した時にすべきかについては種
々論じられている。 Pel1iziは精神発育の障碍即ち
精神発育停止又は退行が最初の痘肇発作l乙先行する
ζとがあると述べているが，多くの学者はその発現
が非常lζ暖昧で且つ緩徐に進行するととから精神薄
弱を以て初発症状となることに疑念を抱いている。
脂腺腫についてはこの皮膚変化は本症の必発症状
であるが Kofman，Hylandは皮膚科患者中脂腺腫
を有する 9例につき僅か 1例にしか痘撃発作，精神 
薄弱を認めなかった等皮膚科方面よりの報告を見て
も，本症を思わしめる事のない症例も少くない。
癒摘発作は症状が極めて著明で且突発するからそ
の発現時期が比較的明瞭である事等から Talalov，
田中等は痘撃発作を発病の第1症状とすべしと述べ
ている。しかし痘撃といえども脂腫と同様真性及び
症候性癒府民多く本症はごくその一部に過ぎない。
私は以上の諸点より ζれら 3主徴のいずれかの発
現を以てその発病と考えるのが妥当かと思い，以下
の如き考察を試みた。
a. 発病年令と最初lζ発見された症状
別表 1の如く出産時4例， 1才未満4例， 5才未
満 2例， 10才未満 1例， 10才以上 1例である。
Bielschowsky u. Gallusは52例中生後3ヵ月迄
11例，最幼児期 10例， 1才以下 12例， 10才以下 19
例で殆んど最幼児期比発病すると述べている。田中
は404例の文献を考察し 2才未満の発病数 82例で
略々半数に達し，更に 10才迄1(145例が発病して
いると述べてい担。 Ross，Dickersonは68%迄 1
才前で， 1~5 才迄は 84% で，痘肇開始年令と知能
の関係は極めて密接であると述べている。私の症例
も1才未満が 66%，5才未満を加えれば 83% I乙な
り先人の言の如く 5才未満で発病するものと考えら
れる。
別表 1. 
症例I性別I発病乍ム 初発症状 痘作覇fil I年令
工 
E ♀ 
E 合 
IV 合
V 合 
VI ♀ 
刊 ♀ 
国 合 
IX ♀ 
X ♀ 
xl ♀ 
盟 ♀ 
7 才
才‘4 
7ヵ月
出生時
13 才
出生時
2ヵ月
3 才
6ヵ月
4ヵ月
出生時
出生時
全身痘聖堂 
顔面の斑 7才 
全身痘肇 
顔面の斑 1才 
発作性頭痛 
額耳殻の斑 5才
全身痘撃
顔面の斑 7才 
全身痘肇 
痘箪発作 
顔面の斑 8才
顔面の斑 1才 
次に家人が最初に発見した症状即ち一般的K初発
症状として考えられるが，諸文献と異なり癒摘性痘
撃は 5例iζ過ぎず，半数は脂腺腫が先行していた。
症例5の発作性頭痛を癒摘の 1症状と見なしでも猶
6例に過ぎず脂腺腫と相半ばする。
この点より痘壁発作を本症の初発症状とする考え
方に大きな疑念を抱かざるを得ず，前述の如く 3主
徴のいずれかの発現を以て発病時期と考えるのが至
当であろうと思う。 
b. 初診年令
初診時年令及び初診時主訴(即ち診療せる科〉に
ついて考察を加えると別表2の如くなる。
いずれも初発時と考えられる時期よりも来院時迄
の期間が相当長期にわたり，短いもので 1年，長き
は 10年近く放置されてあった。 これは脂腺腫，窪
第 4号 柴田:結節性硬化症知見補遺 -1679-
2. 別表 
症例|初診年令|初診時主訴|診療科 
I 11才
E 15才
nr 7才
IV 8才
V 16才
百 13才
vn 8才
国 8才
IX 9才
X 5才
xl 8才
却 6才
不気嫌状態 神経科 
痘主要発作 神経科 
粗暴行為 神経科 
精神薄弱 神経科 
痘単発作 神経科
脂 腺 腫 皮膚科 
痘撃発作 神経科
痘撃発作 神経科 
脂 腺 腫 皮膚科 
腺 1重 皮膚科 
痘箪発作 小児科
精神薄弱 神経科
翠発作共托生命lζ別条が無い為と考えられる。その
平均期間は約 7年である。 12例中 8例は癒摘発作関
係の症例で神経科K受診， 3例が脂腺腫で皮膚科lζ
受診したが全て女子である。男子では家族が脂腺腫 
K気附いても重大視せず，痘壁発作の頻発，不気嫌
状態の出現等家庭看護lζ困難を来してから受診する
ものと思われる。 
5) 撞撃発作

癒痢様発作の開始年令は 1才迄が 5例 41%で，

1.--5才迄は 1例 8%で合計して 49%で略々半数で
ある。残り 6例は 6才 1例， 7才3例， 8才 1例， 13 
が 1例であった。従って痘壁発来時を初発年令とす
れば，今迄の報告より高令になると考えられる。し 
かし真性巌摘の発病時よりは柏、々早L功〉と思われ，
確かに鑑別上注意すべき点である。
次l乙発来時発作型について;Ross，DiGkersonは 
25例中 23例は大発作で始り，小発作は 2例K過ぎ
ず，と述べ， Critchley，Ear1は全ての発作型が見
られるが代理症は少いと述べている。 Yakovleyは
大発作に neurovegetativな障害を示した 1例を報
告している。
私の症例l乙於ては定型的大発作を以て発来せるも
の7例で，他の 5例は小発作その他の非定型的な型
を以て始っている。亦経過と共に何れは定型的痘壁
に移行するといわれているが非定型的発作を以て始
まり定型的発作に移行したものは僅か 1例κ過ぎな
発作の推移について代理症性不気嫌症のみは抗痘
箪の投与Kも拘わらず不変乃至増悪の傾向を有する
がその他の定型的及び非定型的発作は減少乃至消失
別表 3.
症例(開示ml 
露耕臨詰拡臨叫 才一I 
I 
7 3 4佃問回町叫/叩回……~ベ叩 )7 :t鮪目悶;弐気分版差矧誠削|ル (悦抗痘騨響剤投与引lげ制阿 才 →漸増(死亡)コ二川 25JJ 乙制J
l 17 10 1定型的大発作 才 回/月→漸減 回/月
rl Iアプサンス (抗痘撃剤投与後中絶)
i 15癒痢性気分変動 才不変 
7ヵ月| 2 回~3 回/日→ 1 才nrl E整'ノ意点頭痘 JJ) 山ー
| 消失(抗痘撃斉IJ?服用)半
1 7才消才よ回/月→漸減→耳|定型的大発作 1 
13 14，:7ャ 才 → 才消失|発作性頭痛
VI クソン型及び 114才 3 回~4 回/月→漸減→
l 30限局型焦点発作 才消失 
I ノー 15 才 2回~3回/週→13才消失m' I古山百|夢中遊行 抗痘欝剤投与後中絶)~ 
6 2vnl ァプサンス 1 才 回~3 回/日→不明
:t'17 10 1田|定型的大発竺 ;IJ月 回のみ
21 Z細川才区定型的大発信lH凡消失~5夢中遊打 才→消失月 
14I三 ヵ月 2 回~3 回 /1ヨ→ 1 才，t..~r=t.:n: ._L..IT V'(;. /J...-
8の傾向が甚だ著明である。且 ち消失せるもの 例，1
v LJe
X 定型的大発作1"N )J 消失 / 
アプサ j 
定型的大発 8才上記発作1:&2回 TfA司 Ai--一

一|定型的大発存 1才 6回/月→漸減→ 1回~ 
  
XlIIアブサンス 2回/月

|限局性発作 [2 才 2 回~3 回/月→不変
減少したものは著しい不気嫌状態を併有する 2例で
あった。その期間も 4ヵ月聞から 15年以上と区々で
あるが 1年未満は 5例も見られる。勿論 Critchley，
Ear1， Sherlach等は本症の中絶期は比較的長いと
述べており，我々の症例も ζの中絶期に当るかも知
れないが，しかじ真性癒摘の痘撃に比較して興味あ
る事実と思われる。 
6) 知能及び知能低下と露軍との関係
知能指数 98を示した症例 11を除き，他は指数 70
以下で痴愚より白痴迄その程度は種々である。症例 
11以外は全例共急激或は徐々に知能低下を示し，症
例 1の如きは死亡前白痴lζ迄低下している。Critch-
ley，Earlは発作がなくとも知能の低下はつづき癒
崩と白痴の聞に関係はないと強調しているが，私の
症例に於ても 3例を除きいずれも発作は消失したが
その後に於ても明らかに知能の低下が認められた。
精神薄弱と癒澗痘撃の何れが早く起るかについて
田中は三つの病型応分類し，“初めから精神薄弱があ
り，その後ある時期に痘箪発作が来るもの"が最も
一般的な型で，“生後直ち K痘撃発作を以て発病する
もの"が比較的少いと述べている。私の症例では前
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J]1j 表 4. 
症例1.Q. 知能低下とI ~. I痘撃との関係"'l' 
I150(鈴木ピネー氏).，' ，1痘肇後急激に 
!44(ウエクスラベルビュー)I低下
王下78(天阪市天ア15才一一 I忌蚕言語係玩-
.LL I58 (大阪市式) 22才 |低下
 
E134(大阪市式~ I痘肇後徐々に
 
121 (久保式)低下 

百 l施行不能(強度の白痴)出産直後より 
I lJ ll~"'~'I' t.lG \.7;t\ /Xv..... I=IP;~J 著明 
vlぉ/50(三宅式) I痘肇後急激にI~~I ~V ¥._-w..v"J 低下
両76(ウエスラーベノレビュー〉同面プ徐々にI~~ ¥."-."./ - I低下'/V '- J 
刊 IQ(¥ (--*-f{J;:;-=f=:-T¥ 痘撃俊急激に30 (大阪市式)I~V ¥./"17-^ IIJ.v"J I低下
四 I70 (大阪市式) I出産後徐々に
•V ¥./"17-^ IIJ.v"J 低下
区 I~~ c大阪市長了一一十一丁窪議後栓五乞 
159 (乳幼児簡易) 1低下 
Ih() (_;gr-&+.I.si'ms i I出産後徐々に
豆 160(乳幼児簡易) I低下 
E 198 (大阪市式) 1 
~... 
X 1才 i顔面 I(ー〉 
者に相当するもの 4例，知能の発育正常叉はそれに XI I
XI I31(愛育研乳幼児簡易)痘撃後徐々に.toY 低下¥.""'-.HWI-ru J/LI"'JWJ/
近く痘撃後急激に知能低下を来したもの 3例，徐々
に知能低下を来たしたもの 4例で痘翠後始まったも
のが柏、々多いという結果を得ている。
精神病様症状について Critchley，Earlは知的欠
陥と精神病の Primitiveな型の合併が特徴的で後者
は緊張病K似ていると述べ， Brainは末期には分裂
病の末期に似ていると述べている。私の症例では症
例 2が破爪病像を呈した他緊張病型ほ見られず，高
度の白痴例でも単なる白痴の痴呆状態で分裂病の末
期状態と異り彼等の説には軽々と替意を表し得なか
った。
症例 11の如き正常知能の有する症例は Dauson， 
Kofman，Hyland も報告しており，本症は一般の
想像よりはるかに予後良好で‘且つ病勢停止せるもの
もあると述べている。本症例も脂腺腫のみは稿々著
明氏なりつつあるが，知能低下は認められず，彼等
の説の裏附けとなるものと思われる。 
7) 皮膚変化
脂腺腫の記載は Rayer(1835)が最初と考えられ
るも一般には如何なる理由Kよるか Balzerとされ
ている。 Pringlは脂腺腫を E型に分類した。即ち
前頭，頬部，鼻，顕l乙蝶型lζ出現する Pringle型と
弁状の皮膚腫療を呈する Barlow氏型である。私の
症例はいずれも Pringle氏型であった。皮膚変化と
痘撃の発来の関係について Critchleyは普通皮膚変
J]1j 表 5. 
|脂腺腫
症例ト一一了←一一 その他の皮膚変化
|発生時l部位
工(7才!顔面|色素性母斑(胸背部)
顔面|IA -Þ.I:~ ~色素性母斑(頭部) 
rI4才|頚部|爪床腫蕩(両母祉)l i前胸部 l 
1I12才i顔 面|ロイコデノレマ(胸，腹，下肢) 
1 1顔面I /-l- "E'i nrn "i'" 
!右肩日刊I ¥7[b:l0<，"*"i:ff:1r.ft (右肩肝部， 
IV 出産時惇 部|神経繊維腫 i 腰部，管部~t1 ) 
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化は両親によって看過されるから何才からかは明言
出来ないが 10才迄K出現し思春期に増悪すると述
べている。しかし Vogtは思春期に増悪することは
ないと述べ， Schusterは脳障碍は最終妊娠月，脂
腺腫は 2~3 才頃l乙出現すると記載している。私の
症例では 1例の不明を除き，出産時3例， 1才以下 
1例， 2才以下2例， 5才以下3例， 5才以上2例
で 75%迄 5才以下である。且つ症例 1，症例 11，症
例 12を除き著明な増加増悪は見られなかった。私
が文献中より得た 30例については 5才以下 19例で 
63%であった。乙れより柏、々高率であるが ζれは既
往歴の聞き方，家族の理解の程度も大いK関係があ
るものと思われる。
痘撃の発来期との関係lζついては，①痘箪より早
く出現したもの 4例，②痘撃より遅れて出現したも
の3例，①殆んど同時に現われたもの 2例，④出産
時にあったもの 2例であった。即ち一般に痘箪発作
が最も先行するといわれるが，本症例ではとれを確
認し得ず，略々同時を加えれば却って 11例中 9例
を占めている。猶皮膚変化の全く見られない症例も
多く，田中は 90例を数えているが，私は 1例も見出
し得なかった。
その他の皮膚変化について Schusterは脂腺腫を
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除いて 5型IC.， Weygandtは， 1 Adenoma seba-
ceum，2 Fibroma pendulans，3 Mehrere Leu-
koma，4 Chagrinlederartige Hautstel1eの4型
に分類し，その他 Foxは purpuricrashを， Dore 
は Lipomaを， Kischerは Fibromyolipomaを
等，多彩な皮膚変化が報告されている。本症例では
色素性母斑3例， Leukoderma 3例， Chagrinlede-
rartige Hautstelle 1例， Fibroma 1例，神経繊維
腫 1例，爪母腫蕩 1例等で，何れも文献に散見され
るものである。爪母腫蕩は比較的稀で Herrensch-
wandが報告し， Buschは女性に多く思春期以後
に発育し“subungualeFibromatose"と名附けて
べ， Bielschowskyu. Gal1usは78倒の統計的死亡 
年令を平均 15.5才であるといい，就中 5才以下で死 
亡せるものは 22例であると述べた。更に疾病症状
が早い程生存期間は短く，早期比現われる変化程悪
性であると述べている。最初の痘壁発作の年令の判
明せるものの中 1才迄に発病したもの 30例で，そ
の平均死亡年令 13才，それは以後のもの 13例，平 
均年令 23才であった。 次l乙精神薄弱の度より分類
したものは高度白痴一平均 13.4才，重症痴愚ー28
才，軽症痴愚ー23才，精神欠陥のないもの 35才で 
あった。田中の調査せる 157例では最高 79才迄生
存したものもあるが 1 才 ~20 才迄を考える時， 1才
いる。症例 E も 33 才に初めて出現し女子である。~1O才迄の方が 11 才より 20 才迄よりも死亡数が梢 
8) 身体的異常
本症に変質徴候は多いが部位は頭蓋，頭部，耳等
であり， Weygandtは Botali氏管の未閉，尿道上
裂，尿道下裂，脊椎破裂，肥貯病，指跡過多症を，
Ross，Dickersonは先天的 Equinovarus，Mega-
colon，先天的脳室ヘルニア， Bitiduvulaを報告し
ている。本症例では頭蓋の発育異常3例，歯列異常
2，.例，指異常 1例，屑平胸 1例，眼球震重症2例，
子宮発育不全1例等で頭部の異常が目立った。異常
の見られないものが 6例あり精々多数に過ぎる感が
ある。眼球震遺症は文献上現在迄 10例内外に過ぎ
ないが私の症例には 2例見られた。しかし3例共眼
底に特別な所見を認め得なかった。症例 1は出産直
後より見られ他の症例に先発した。
別表 6. 
羽田区 
溜
症例l 身体的異常
IEEEVU頭蓋前額部の著明な凸出
乱杭歯，水平性眼球震重量
子宮発育不全
長頭，眼球震塗，発語障碍，病的反射
身体発育不良，歩行困難，内耳性難聴
歯型異常，右第 I肢短小，扇平胸
(ー )
(ー )
頭蓋左右不同
(ー )
XE
(ー〉
〈ー〉
〈ー ) 
9) 患者の運命 
Campbellは本症は 25才以上は生存しないと述
々大であり，全体的には 14才から 18才迄即ち思春
期発育期に最も多く死亡する。然し一般的に白痴も
短命で，癒摘もその痘撃が幼少より頻発するものは
多く予後不良で殊K Jackson氏癒摘に於て然りで 
ある。 Critchley，Ear1は指腺腫が前回に出る症例 
は比較的長命であると述べている。一方 Kinniele
は精神症状が僅かで出現が遅いもの程生活期待は長 
いと述べている。 Nienwenhuyseは75才の症例を
報告している。私の症例K於ては死亡せるものは僅
か2例で症例 1は7才で発病，急速に痴呆状態K至
った症例で栄養障害で死亡し，症例3は7カ月で発
病，重症白痴で栄養障害で 8才で死亡した。両例共
死因は栄養障害で，文献記載の如く早期に発病し白
痴であったのは症例3のみであった。その他は発病
年令，知能障害の如何によらず最高年令は 35才で，
経過観察中のものも短期間K死亡するものとは思わ
れない。 
5Flは本疾患は決して幼折するものが全てであると
は考えず，初発年令及び知能の如何にかかわらず相
当長期間にわたり生を保ちうる疾患であると思う。 
10) その他の腫蕩 
a. 眼底腫蕩
本症の眼底lζ於ける特有の所見を発表したのは 
vane der Hoeveで最も多いのは網膜及び視神経前
頭面の扇平な腫蕩で，主に“Phakoma" として記
載され，一般に gliるsのものであろうといわれてい
る。 Miss Ida Mann は胎生6--12週間に inner 
neuroblastic layerの glialcel1から生ずると述
べている。 Crinkerは脳の結節と同様の組織学的構
造をもっといい， Ross，Dickersonは astrocytic
か astroblasticなものであろうと述べ 25例中 6例
記発見したが脂腺腫に比べれば決して多いとはいえ
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ない。私の症例lζ於ては“Phakoma" が2例(症
例 7，めに見られたのみで，その他の眼底所見とし
ては乳頭萎縮(症例 1)，慢性軸性視神経炎(症例
5)の他特異な見る認め得ず，過去の報告に比し限 
底所見は逼K僅かであった。
b. 腎臓腫蕩及び心臓腫蕩
Kirpicznik，Ferizは腎腫療で死亡し剖検で初め
て本症である ζ とが診断された症例を報告し， Fow-
ler，Dickerson は26例中 17例lζ本症と他の腫蕩
との結合が見られたと述べている。腎腫療の発生率
は約40%であるといわれているが Critchley，Earl 
は29例で 80%Iζ及ぶといったが，生前lζは全例共
尿所見等lと異常は発見きれなかった。 Hymanも80 
9るといい，主として混合腫蕩で，皮膚性，多発性，
両側性であるといわれている。しかし Ross，Dicker-
sonは25例中 3例のみにしか認めず， Hymanの
説に反対をとなえている。
心臓腫蕩は横紋筋腫で前者lζ比してはるかに稀で
ある。 Steinbissは本腫蕩は決して悪性変化せず 
prenatal originで metaplasticであると述べて 
L、る。
私も 12例全例に尿検査を施行したが L、ずれも異
常を認め得ず， tこだ症例2のみが 19才右腎の別出
手術を受け脂肪腫，血管腫，筋腫の良性混合腫壌の 
病理学的診断を得た。猶心臓腫療は 1例も認め得な
かった。従って腎臓腫蕩は僅か 8%!e過ぎない。 
c. その他の部位の腫蕩
私の症例には 1例も認められなかったが文献中K
は脳室，小脳，延髄，舌，歯車~，肝，子宮，副腎，
甲状腺，皐丸，直蕩 (Seiler)，牌 (Reuber)等全身
の各種器官の腫蕩形式が報告されている。 
11) レントゲン学的所見 
最初lζ記載したのは Dalsgaard，Nielsenで単純
撮影で石灰沈着と脳室内に突出せる像について述べ
ている。更に Gottlieb，Lavineは頭蓋骨の硬化と
特有な斑点状の所見を報告し， Hallは頭蓋の濃度
の増強した不規則な部分と venouschannelの拡
張を， Ross，Dickersonは主として sellaturcica， 
basal ganglia，chorioid plexusの石灰化と，気脳
撮影で AtrophieとHypoplasiaが主な所見である
と述べている。 Yakovlev，Corwinは“brainsto同
nes"と名附けその多発性，散在性の部位が診断的
価値が大で且つ硬化巣と脳室腫虜の Ca沈着傾向が
本症の特徴であると述べ， van Walfften Paltheは
副甲状腺障害の故なりと断じている。脳動脈撮影に
.ついてJI村は異常がなかったと述べている。四肢の
所見は主として periostealの厚化と metacarpal
と metassalboneの fragmentationと rarafac-
tionの区域と smallcysteが主な所見で頭蓋の石
灰化の 60~65% Iζ伴うといわれている。私の症例 
では単純撮影で脳内の石灰沈着の見られたもの 1例 
(症例 6)，及び気脳撮影で a右モンロー氏孔閉塞，
b左側脳室下角の形態異常， c Ventrikularknoten 
の石灰沈着等の所見を認めたもの 1例(症例3)で，
四肢の異常所見を認めたものは 1例もなく文献に比
べ甚だ少数であった。 
12) 脳波所見 
Desclauxが5例Kついて報告しているがその変
化は種々である。即ち alpha波の欠如， beta波の
出現，徐波の出現，巌1蘭の焦点の発見， spikeの出
現等であり全く一定の基準は見られず，清水は前頭
部K spikeの出現した症例を報告している。私の
症例中脳波所見を得たものは 6例である。症例2で
は全誘導に“Paroxysmal Dysrhythmia" を認
め，症例 5ではペンタゾール 6mg/kg誘発lとより，
右頭頂部より始まる“JacksonianMarch"を見出
し得た。症例4，症例 12では“Slowing" の傾向が
見られたが，“SpikeFocus" 乃至“SlowWave 
Focus" は認められなかった。残りの症例 6，症例
11ではぺンタゾール 8mg/kg誘発で何等異常を証
明せず，睡眠脳波も特lζ所見を認め得なかった。以
上脳波所見からは何等本症に特長的を所見を見出し
得なかった。 
B. 病理解剖学的所見
肉眼的所見 死後 10時間で剖検，種々説得する
も脳の剖検のみしか許きれなかった。頭蓋骨，硬膜
に何等の異常所見を認めず，軟膜は稀々混濁せる外
著変を認め得なかった。脳重量 1450g，型，大きき
は正常に近く，大脳回転は左右対称性で，大きさ，
形状等の表面の外見K異常なく，触知により各葉の
所々に限局性の軟骨様硬度を有する硬化巣の散在を
知ることが出来る。硬化巣はいずれも略々脳廻転に
一致し健康部との境界は不鮮明で，その大きさは小
指頭大より栂指頭大迄であり，主要所在部位は右側
で上前頭回，中前頭回，前中心回，上側頭回，上頭 
頂回，外側後頭回，下頭頂小葉，左側では前中心
回，中前頭回，上前頭回，後中心回，上頭頂小葉，
下頭頂小葉，外側後頭回，下面では直回，眼嵩固に
分布しているが左右対称性ではなかった。硬化巣の
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割面は皮質の灰白質層全く罪薄となり白質との区別
は困難で軟骨様硬度も表層に顕著で深層に行くに従
って漸次失われる。側脳室は左右共内腔に異常なく
肉眼的な腫癌も認め得ず，小脳，橋，延髄共lζ肉眼
的l乙外観，色彩，硬度の異常なく結節形式もなかっ
?こ。 
顕織鏡的所見 硬化巣は Nissl標本で淡染し神
経細胞の数が著しく減少し配列も全く不規則になり
神経細胞の長軸が脳表面に対し垂直でない。残存し
て細胞も schwereZel1erkrankung， 空胞形成，
Zellscha tten bi1d ung等に陥っている。皮質各層の
区別も不明瞭である。髄鞘染色標本では白質特に
Zona solarisの神経繊維は著明氏減少し走行も不
整になっている。表層の切線位叢は殆んど消失し，
有髄繊維の量的減少が著しく質的繊細化も認められ
る。神経謬質繊維， Glia細胞は硬化巣の全般にわ
たって増殖し，特lと皮質最上層では叢状l乙交錯して
著しく以下2層3層とその程度を減じ脱髄の像と反
比例の濃度を示す。次lと異型巨大細胞はこの部氏多
数集合して存在し 30μ~90μ 迄の大きさで神経細
胞性の横山の第E型は皮質各層にわたり，グリア性
の第工型は皮質髄質の双方にわたり散在していたが
ただ直廻転髄質の部に数十集合して存在しており，
髄鞘染色標本ではこの部に一致して脱髄巣が認めら
れた。猶第E型は硬化巣周辺の健康部と思われる部
分にも散在して認められた。
部位別所見前中心回，第I層は柏々巾広くグリ
アの増殖と共に Cajal-Retzuisの細胞を多く認め且
っその神経細胞の変性は著明である。 E層lζは処々
通常見られない異常に大きな細胞を認める。 V~VI
層では細胞配列は梢々不規則で斜位も見られ，皮質
髄質の境界は不明瞭である。錐体細胞は概ね保たれ
ているが各層に SchwereZel1erkrankung，空胞形
式などを認め且つグリア増殖も存し Neuronopha-
gieも柏々認められる。この部の硬化巣の所見は前
述の通りである。前頭固にも略同様の変化を認め，
直回では諸々に硬化した神経細胞の集合したものを
認め， VVI層の境に正常に比しかなり大型の神経細
胞を認めた。核は exzentrisch で chromatolyse
K陥っている。硬化部の所見は前述の通りであるが
E層に異常に大きな神経細胞の変性したものがあり
殆んど核のみしか見られないのがあり，これをかこ
んで小さな変性した神経細胞とグリアの増殖が認め
られる。アンモン角では終葉に著明な変化なく扇部
lと一部細胞体が膨脹し zentraleChromatolyse IC 
陥り核も亦膨脹しているものを多く認め， Zel1scha-
tenbild，軽い Zellausfallもあるがグリア.の増殖は
著しくない。
尾状核の小神経細胞は多く変性し細胞体は均質薄
く染り柏膨脹したものが多い。空胞形成，重篤変化
も認められる。大神経細胞は減少し空胞形成等があ
るがグリア増殖は著しくない。被殻も略同様である
が軽度のグリア増殖が見られる。淡蒼球は著変が認
められない。視丘下は側核に僅かは重篤変化と軽い
グリア増殖を認める外著しい病変はない。 
小脳皮質で、はフ。ルキンエ細胞の位置異常，前方延
長等を認める外著変なく，歯状核も著変がない。 
中脳皮質，動眼神経核，オリーブ核にも著変はな
いが，黒質でメラニンの異常に少い細胞が多く中に
は殆んど認められないものも少くない。グリア増殖
血管壁l乙メラニンの沈着が認められない点より ζれ
は生来メラニンの少かったものと考えられる。 
c.者按
結節性硬化症は精神薄弱，癒痢性痘撃，皮膚変化
を三大主徴とし脳l乙器質的変化を有する遺伝性精神
病である。しかもその他の身体諸器管就中腎臓，心
筋，皮膚，網膜等に多数の腫場様の変化を発見し得
る。即ち外，内，中各臨葉の一体となった疾患とい
える。
臨床的に見ても癒痢痘撃の著明で他の 2主徴の比
較的著しくないもの，反対に精神薄弱のみ著明なる
もの等千差万別であり，甚だしきは Globus，下回
の例等剖見台上で初めてその固有の脳変化を見出し
診断が確定された例等が報告されている。かかる点
から Josephyは本症を次の様に分類している。即
ち1.典型例癒摘発作，精神薄弱を有し皮膚変化
は必存でない。亜型 a)癒摘発作あれど精神薄弱
なきもの， b)精神薄弱あれど癒摘発作なきもの， 
変型，脳腫湯症状を示すもの， 2.臓器方面の疾患症
候 例えば Kirpicznickの癒摘発作と腎臓腫療を
有するもの等， 3.不全型的皮膚変化のみ， b)眼
底変化のみ。
私は病理解剖学的所見を欠く臨床例の場合は単K 
完全型と不全型に分類するのが至当と考える。実地 
上では皮膚変化を欠く典型例と癒澗性痴呆状態との
区別にする困難を感ずる場合が多い。乙の場合皮膚
変化は矢張り必存の症状であると思う。
本症が優生手術の対象として文献に表われたのは 
19世紀以前であり，現在欧米諸国に於ては精神分裂
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病，牒欝病等と共lζ適応症となっており，我国花於 的であれば硬化巣の表面は隆起し，不足すれば陥没
ける優性保護法K於ても顕著な遺伝性身体疾患の項 を来すと述べている。
に加えられその対象となっている。然らばその遺伝 次に異型巨大細胞については古くから種々論議の
種2はSchob，.Bielschowsky的となっているが，のKirzpicznickはKufs型式を文献中広尋ねると 
例を研究して優性遺伝を想像し， Berg は更に追及 即ち， 1)Spongioblasten由来の Gliazellen typus， 
し確実にした。 Josephyは家系中に遺伝を見出し 2)Neuroblasten由来の Ganglienzellentypus I乙
得ないのは頓挫型の見落し，幼児死亡例及び死産の 分類し，横山は形態的特徴から 3型即ち， 1) Glia-
見落しであり本症の遺伝型式は優性であると述べて zellentypus，2) Ganglienzellentypus，3)移行型
いる。 Penroseu. Guntherは 20家系を調査し優 乃至中間型で分類し3型は本態的には 2型民属すべ
性遺伝を仮定し叉変異により新しく起り得ると述べ きものと述べている。との所謂横山の第3型民関し
ている。山本は美坂例に就き不規則な優性遺伝なり ては我閏でも中川等は極めて稀で，その親近性，移
といい，田中は Bielschowsky，Berg，Elsbach， 行性ーから神経細胞型から分離する要を認めないと述 
Borremans，Critchley，Koenen等の例は優性と べている。本症例に於ても一応3型と目すべき巨大
考え，柴山，金子もその症例について優性と推定し 細胞を 1~2 発見し得たが，いずれも中川のいう
ている。いずれも優性論者は家系調査が不充分であ 通り 2型K近く私も 3型lと分類する必要を認めなか
るといい，更に詳細なる検索を行うならば典型例は った。更に硬化巣外の巨大細胞の単在の発見は
見られなく共亜型及び不全型の発現が可能であるこ Bielschowsky，Jakob，Josephy，中川の例にも認
とを述べている。しかし乍ら Weygandtは本症の められた。本症例でも明らかに正常?と思われる部位
遺伝型式は劣性であると述べている。私の症例に於 に巨大細胞の単在を発見し得た。 ζ れに対し，
ては確かに諸家のいう通り優性型式をとると思われ Bielschowskyの反応性の新生物であるという説と
るものもあったが前述の如く判然として遺伝の見ら ]osephyの巨大神経細胞と異型巨大細胞が向価値
れない症例もあった。勿論家系調査の不充分であつ であるという説とがあり，横山は成熟後には代償肥
たかも知れないが，全く優性型式をとるという説に 大は見られないが，発育の初期にはかかる事例もあ
は大きな疑問を抱かざるを得ない。 り，且つ Josephyの言の如く中枢神経の障碍:も他
本症の病理解剖的所見の特有な点は穆繊維の著明 の臓器の病変と全く同様に脳質の成形異常であると
な増殖と異型巨大細胞を有する硬化巣の出現であ 述べている。
る。 次l乙本症の病因lζ関しては大凡次の五つに分けら 
Pelliziは肉眼的所見により 2型に分類している。 れる。
即ち， 1)一つの廻転の一部又は幾つかの廻転が一緒 1.炎症説 Bourneville，Brissaudは脳及び脳膜
になって硬化巣を作っている場合。 2) 腫窮類似発 の炎症と考えた。 a)梅毒性起原の慢性炎症説 (Bru・
育の場合である。本例も多くの症例と同様にいずれ ckner)，b)軟脳膜炎説 (Furstneru. Sthulinger) 
もI型lζ属し触知する ζ とによってのみ認知出来 2.原虫説(Jurgens)
?こ。 今日では上記の説は歴史的興味を有するのみで全
硬化巣の数は Jakobの頓挫型，下回の例の如く く顧みられず以下三つの説に集約される。 
1箇所lζのみ発見されたものもあるが多くは多発性 3.崎形性性質なりとするもの (Pellizi，Vogt， 
で前頭葉中心廻に多く後頭葉には稀なりとされてい Alzheimer，Kufs) Pelliziは発育障碍に起因する
る。しかし乍ら私の症例は後頭葉にも比較的多く， 組織の成形異常なりと述べ胎生生活の最終月比起る
こ。Tと考え且つ多くの報告と異り左右対称性で、はなかった。 
Bruckner，Vogt，は小脳R:， Geitlinは延髄に， 4.腫蕩性性質なりとするもの (Hartdegen，Ber-
Perusiniは脊髄に結節を見ているが私の症例では dez，Stertz，Sailer，Bielschowsky)神経謬質の睦
そのいずれl乙も発見し得なかった。 腫細胞腫性過程で出産後も持続するものと考えた。 
Glia増殖の意義花関しては Bielschowcky，横山 5.発育抑止と腫蕩形成とが結合せるもの (Hau-
は胎生の初期lζ於ける発育障碍の為に神経細胞の分 ser，Kirch・Hertel)
化，増殖が不充分で数量的欠損を来し，補空的，二 最も一般的なのは崎形説である。即ち 1卵性双生
次的i乙グリアの増生が生じたものであり， もし菅生 児で病変が互に鏡像の関係にあった事，組織像が崎
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形及び良性腫湯で悪性変化を起きない事，発育が遅
い事品種々の崎形を表す事等より胎生の極めて早い
時期にその源を発する外匪葉，内陸葉，中匹葉の 3
匹葉にわたる組織崎形である事は諭をまたない。発
生時期に関しては脳児脳の病理解剖学的解明K乏し 
く猶向後の研究進歩をまたねばならない。
発生の病理については未だ定説なく仮説の域を脱
していないが田中は単純な純粋性局所性障碍ではな
く多数の複雑な発生機転性障碍の共同作用なりとい 
い，横山は帰一的原因が全身lと系統的に作用し各種
の組織異常を招来するもので，その原因を血管の構
造に異常を認め且つ左右対称性に病巣が存在する事
認められるもの 4例，全く認められないもの 4例
で，本症の遺伝型式は全て優性とは考えられず，且
つ子宮腫蕩等その他の腫壌の発生が家系中相当数認
められた。
(3 ) 本症の 83%は5才未満で発病し，初発症
状の頻度は脂腺腫，癒欄痘撃、精神薄弱の順で，本
症はこの 3主徴のいずれか一つの発現を以て発病時
期と考えるのが妥当と思う。
(4) 癒摘発作は大発作の外非定型的発作も少く
なし代理症性不気嫌状態の外は治療の有無lと拘わ
らず消失 (8例〉叉は減少 (3例)する傾向が著明で
ある。
等から血管の発育障碍或は成形異常に求めている。(5) 知能の低下は痘箪後著明lとなり，発作消退
しかし Yakovlevは血管症候，辺縁 Gliose，皮質
の神経細胞の慢性急性の退行性変化は慢性癒府民共 
通の二次的障害で発作と組合さった循環障害で‘ある
と述べている。本症例も病巣は左右対象的でな、く， 
血管障害説l乙荷担し得ない。 Fischer，)1村等は本
症の起源を過剰生産された臓器原基の一部の遺残な
りと述べている。 
最後に髄質病巣について Vogtはこれを部位崎形
と考え特別の価値を見出した。殊にこの部位崎形の 
上にある皮膚は亦崎形でこれは高度比分化した崎形
であると述べている。中川は自らの症例で Pel1izi 
のI型病巣と脳室腫療を退行性変化とそれに伴う
Glioseと解し， 2型の脳室腫療を腫蕩化の傾向を辿
ったものとして Bielschowskyの「多分K腫傷性を
帯びた組織崎形jという所説に賛意を表している。
本症例は胎生初期の段階に於て未分化のまま遺残
したと思われる巨大神経細胞，巨大謬細胞を大脳の
至る所iζ見ると共に，その硬化巣は何れも Pellizi
の第 I型で腫第像を呈するものなく，且つ髄質内lζ
巨大細胞の集族を見，硬化巣外にも異型巨大細胞の
存在を認めた。故lζ本症例lζ於ては腫蕩性性格は全
く見当らず，単にその変化は中枢神経系の発生学的
分化障碍lζ止まっており，本症は Pe1lizi等のいう
崎形説に概当する症例であると思う。
総括
千葉大学神経科に受診した結節性硬化症の完全型 
11例と精神薄弱を欠く不全型 1例Kっき検索し次
の知見を得た。 
( 1 ) 本症の癒痢患者との比率は 0.47%，精神薄
弱者との比率は1，13%で、あった。 
( 2) 遺伝について濃厚なるもの 4例，ある程度 
後も進行する。
(6) 脂腺腫は 75%迄 5才以下に出現し，必ずし
も年と共に増悪しない。
(7) レ線上石灰化像 (2例)を認めた他脳波所
見，脳脊髄液，尿所見l乙本症特有と思われるものを
見出し得なかった。
(8) 文献上比較的稀有な爪下腫蕩 (1例)，眼球
震還 (2例〉が見られた。
(9) 本症は初発年令及び知能の如何に拘わらず
今迄考えられていたより遥かに長命である。
(10) 剖検では研化巣は大脳の全域K非対象的に
存在し，何れも Pelliziの工型民属し，著明な Gliose 
と横山の工型， I型民属する巨大細胞を認めると共
lと髄質内にも I型の巨大細胞の集族せる病巣を認め
た。何れも腫蕩傾向は見られず，崎形説l乙合致せる
組織像のみであった。
摺筆するに当り，終始御懇篤なる御鞭捷と御
指導を賜わった，恩師荒木直身司教援に衷心より謝
意を表します。あわせて，御助言を賜った鈴木
助教授，柴山博士，石田博士，高山博士始め教
室員各f立に深謝致します。亦協同研究者岡上の
労を多とする。
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附図 4. 気脳術による脳室撮影
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附図 6. 前頭葉の硬化巣(右側)Nissl染色
附図 3. 腎臓腫虜(症例 2)
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附図 7. 硬化巣内の異型巨大細胞 附区18. 髄質内病巣 Bielschowsky染色
Bielschowsky染色
